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ÖZET
Ayaðýndaki osteomiyelit nedeni ile dört kez operasyon geçiren ve 3 yýl süre antitüberküloz ilaç kullanan bir
hastada monoklonal gamopati saptandý. Klinik ve laboratuar özellikleri ile önemi bilinmeyen monoklonal gamopati
(ÖBMG) ile uyumlu idi. Bu yazýda kronik osteomiyelit sonrasý ortaya çýkan bir ÖBMG olgusu sunulmaktadýr.
Anahtar Kelimeler : Osteomiyelit, önemi bilinmeyen monoklonal gamopati,
Monoclonal Gammapathy Of Undetermined  Significence Due To Chronic Osteomiyelitis
( A Case Report )
SUMMARY
Monoclonal gammapathy was detected in a patient who had been operated four times for osteomiyelitis in her
foot and had taken antituberculoid drugs for three years. Her clinical and laboratory findings corresponded with
monoclonal gammapathy of undetermined significance (MGUS). In this articile, a case with MGUS due to
chronic osteomyelitis was reported.
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Monoklonal gamopatiler malign veya benign
seyir izleyen heterojen bir hastalýk grubudur. Benign
ve malign hastalýklarda ortaya çýkan gamopatilerin
ayýrýcý tanýsýnda, monoklonal M proteininin 3 gr/dl den
az, Bence-Jones proteininin 1 gr/24 saatýn altýnda,
anemi, hiperkalsemi, osteolitik lezyonlarýn bulunmamasý
ve timidin iþaretleme indeksinin %1in altýnda olmasý
önemlidir.1-6 Monoklonal gamopatilerin oluþumunda
kronik antijenik uyarýnýn varlýðý suçlanmaktadýr.7,8,9
Tüberküloz, osteomiyelit, sitomegalovirüs, hepatit C
ve HÝV gibi kronik infeksiyonlar, otoimmun hastalýklar,
nörolojik, dermatolojik, malign hastalýklar, kronik
karaciðer hastalýðý, immun yetmezlikler ve
transplantasyon sonrasý görülebilmektedir.1,5,7,8,10
Bu yazýmýzda kronik osteomiyelit varlýðýnda
ortaya çýkan önemi bilinmeyen monoklonal gamopatili
bir olgu tanýmlanmýþtýr.
OLGU
60 yaþýnda kadýn hasta sol ayak aðrýsý nedeni ile
baþvurdu. Özgeçmiþinde 40 yýl önce sol ayakta oluþan
osteomiyelit nedeniyle 4 kez cerrahi giriþim ve 1996 yýlýna
kadar üç yýl süre rifampisin ve izoniazid kullanýmý vardý.
Hastaya 1996 yýlýnda nonsteroid antienflamatuar ilaç
kullanýmý ile iliþkili olarak akut  böbrek yetmezliði tanýsý
ile 5 kez hemodializ uygulanmýþtý. Bu tarihte hematokrit
% 38, eritrosit sedimantasyon hýzý 100 mm/saat,
kalsiyum 9 mg/dl, albumin 3,5 gr/l, globulin 3,3 gr/l,
kemik iliði aspirasyonunda %9 ve biopsisinde ise %3
plazma hücresi, protein elektroforezinde gama
bölgesinde  M piki (Þekil 1) ve Ig-G 2439 mg/dl (800-
1700 mg/dl), Ig-A 56 mg/dl (85-450 mg/dl), Ig-M 85 mg/
dl (60-370 mg/dl), idrarda hafif zincir 0,5 gr/24 saat
saptanmýþtý. Kemik direk grafilerinde ve sintigrafisinde
osteolitik lezyon  bulunamamýþtý. Hastaya o tarihte
bulunduðu saðlýk kuruluþunda multiple myelom tanýsý
konularak 1 yýl süre ile melfalan-prednizolon
kombinasyonu  uygulanmýþtý. Bir yýl sonraki deðerleri
ise hematokrit %36, eritrosit sedimantasyon hýzý 96 mm/
saat, kalsiyum 8,4 mg/dl, albumin 4,7 gr/l, globulin 3,1
gr/l, protein elektroforezinde Ig-G 2357 mg/dl, Ig-A 48
mg/dl, Ig-M 132  mg/dl, kemik iliði aspirasyonunda %10
plazma hücresi bulunmuþ ve melfalan- prednizolon
kombinasyonu bir yýl süre ile daha uygulanmýþtý. Daha
sonra  1999 yýlýna kadar hasta kontrole gitmemiþ idi.
Kliniðimize 2000 yýlý ocak ayýnda kontrol amacý ile
baþvurduðunda fizik muayenede sol ayak bileðinde
baþlayan ve ayak sýrtýný içine alan deride pigmentasyon
artýþý ve þiþlik  mevcuttu. Lökosit sayýsý 4200/mm3,
hematokrit %37, trombosit sayýsý 222000/mm3, periferik
yayma olaðan, sedimantasyon 47 mm/s,kemik iliði
aspirasyonunda %6 plazma hücresi mevcuttu. Albumin
4,4 gr/l, globulin 4,3 gr/l, kalsiyum 8,8 mg/dl, protein
elektroforezinde gama ve idrar immun elektroforezinde
beta bölgesinde monoklonal pik mevcuttu (Þekil 1-2).
Ig-G 3100 mg/dl, Ig-A 65 mg/dl, Ig-M 104 mg/dl, idrar
immun fiksayonunda lambda tipi hafif zincir 2224 mg/
24 saat, Ýnterlökin-6 düzeyi 0,4 pg/ml (0-3, 10 pg/ml),
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CD-20 %8, CD-38 %32, CD-45 %90, CD-19 %1,7 idi. Ýki
yönlü kranium grafisi normaldi. Direk ayak grafisinde
(Resim 1) ve tomografisinde (Resim 2) tarsal, metatarsal
ve talokalkaneal eklemlerde darlýk ve osteomiyelite
sekonder deðiþiklikler vardý. Diðer laboratuar verileri
doðaldý. 4 ay sonra hastanýn klinik ve laboratuar
verilerinde bir deðiþiklik saptanmadý.
    
Þekil 1:  Hastanýn 1996 yýlýndaki (Soldaki) ve 2000 yýlýndaki
(saðdaki) protein elektroforezi.
Þekil 2: Hastanýn 2000 yýlýndaki idrar immun elektroforezi
Resim1: Olgunun ayak radyografisi
TARTIÞMA
ÖBMG terimi multiple myelom, Waldenström
makroglobulinemisi, primer amiloidoz, lenfoproliferatif
malign hastalýklar olmaksýzýn monoklonal protein
varlýðýnda kullanýlmaktadýr.
1,5,10
 ÖBMG oraný yaþ ile
deðiþebilir. 50 yaþ üzerinde bu oran %1 iken 70 yaþýn
üzerinde%3 oranýnda ÖBMG ile karþýlaþýlabilir.
1,5,7,10-12
ÖBMG saptanan hastalarýn %26sýnda herhangi bir
hastalýk bulunmaz iken olgularýn %13ünde kardiak,
%11inde inflamatuar, %7 sinde malignite, %6sýnda
bað dokusu hastalýklarý ve nörolojik hastalýklar eþlik
etmektedir. Karaciðer ve dalak nadiren büyük olabilir.
Resim2: Olgunun ayak bilgisayarlý tomografi incelemesi
Anemi, lökopeni, lökositoz, trombositopeni ve
trombositoz monoklonal gamopati ile iliþkisizdir. M
proteini 0,3-3,2 gr/dl arasýnda deðiþebilir. Genellikle Ig-
G düzeyi artmýþtýr. Hafif zincir olarak ise kappa zincir
artýþý daha sýktýr.
10-12
 Benign monoklonal gamopatili
hastalarýn multiple myelom ve diðer hastalýklardan
ayýrýmý önemlidir. Periferik kanda plazma hücrelerinin
varlýðý myelom için iyi bir göstergedir. Litik kemik
lezyonlarý multiple myelomda olaðandýr ancak %10 dan
az plazma hücresi olan ve ýlýmlý M komponent özelliði
yanýnda konstitusyonel semptomlara sahip metastatik
karsinomalý hastalarda da gözlenebilir.
12
 Ayrýca ÖBMGli
hastalarda kemik rezorbsiyonunda bir deðiþiklik mevcut
deðil iken myelomlu hastalarýn tümünde kemik
rezorbsiyonu artmýþtýr. b
2
 mikroglobulinin ÖBMG ayýrýcý
tanýsýnda yeri olmadýðý anlaþýlmýþtýr.
13
 Ýnterlökin 1b ve
interlökin-6 düzeyleri ise genellikle myelomlu hastalarda
artmýþtýr ve ÖBMG li kiþilerde myeloma dönüþümünde
gösterge olabilir.
14,15
 CD-5 ve CD-19 ekspresyonunda
azalma yanýnda CD-38 ve CD-56 ekspresyonunda artma
aktif myelomlu hastalarda gözlenmektedir.
16
 ÖBMG in
çeþitli çalýþmalarda malign monoklonal gamopatilere
dönüþebileceði gösterilmiþtir. 5 yýllýk izlemlerde %4,5-
6, 5-10 yýlda %14-15 ve 15 yýlda ise %18-26 oranýnda
dönüþüm saptanmýþtýr.
17,18
Multiple myelomun tedavi edilebilir bir hastalýk
olmadýðý bilinmektedir.
12
 Hastamýza 4 yýl önce akut
böbrek yetmezliði tanýsý konulmuþ ve bu arada
sedimantasyon yüksekliði nedeniyle multiple myelom
olabileceði düþünülerek 2 yýl süre ile melfalan-
prednizolon tedavisi uygulanmýþtý. Son 2 yýldýr da hiçbir
ilaç kullanmamýþtý. ÖBMGli hastalar bazen aðýr böbrek
yetmezliði ile kendini gösterebilirse de 
19
 hastanýn o
zamanki böbrek yetersizliði tablosu kullanýlan
antitüberküloid ve nonsteroidal antienflamatuar
olaylara baðlandý. ˙ ünkü her ne kadar idrar lambda hafif
zincirinde artma var ise de ne multipl myelomu ne de
40
Kronik osteomiyelite baðlý monoklonal gamopati
soliter plazmasitomu iþaret edebilecek herhangi bir
bulgu mevcut deðildi. Bununla birlikte son yýllarda
Bence Jones proteinürisi bulunan hastalarýn bile belirgin
multiple myelom geliþmediði sürece kemoterapi
uygulanmamasý görüþü savunulmaktadýr.
19
 Bazý
olgularda hafif zincir düzeyi 1 gr/24 saat  üzerinde
olabilir.
1,10-12
 Bizim hastamýzda bu bulgular dýþýnda
Ýnterlökin-6 düzeyi, CD-38 ekspresyonu yüksek deðildi
ve kemik iliðinde plazma hücresi %10 un altýndaydý.
Litik lezyon, anemi veya hiperkalsemi yoktu. Hastamýzda
eldeki bu veriler ile ÖBMG düþünüldü ve bu durumun
sol ayaðýndaki geçirilmiþ osteomiyelite baðlý kronik
antijenik uyarým ile iliþkili olabileceði kanaatine varýldý.
Retiküloendothelial sistemin fare çalýþmalarýnda
kimyasal uyaranlar ve intestinal bakteriler ile uyarýmý
sonrasýnda plazma hücre diskrazilerinin geliþtiði
görülmüþtür.
10,20
 Ýnsanlarda da retiküloendothelial
sistemin osteomiyelit, tüberküloz, hepatit ve
piyelonefrit gibi kronik infeksiyonlar ile uyarýmý ve
romatoid artrit gibi diðer otoimmun hastalýklar
sonrasýnda ÖBMG geliþimi gözlenmiþtir.
7-10
Hastamýza herhangi bir ilaç önerisinde
bulunulmadý ve halen bir yakýnmasý mevcut olmaksýzýn
kontrolümüz altýndadýr. Bu olgumuzda görüldüðü gibi
ÖBMG li hastalarýn tanýsý güç olabilir. Bu  hastalarýn
ayýrýcý tanýsýnda iyi bir anamnez yanýnda immunolojik,
radyolojik  tetkikler ve kemik iliði aspirasyonu
zorunludur ve hastalarýn belirli aralýklar ile izlenmesi
gereklidir.
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